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Resumo 
O autismo, um distúrbio generalizado do desenvolvimento, deixa comprometidas 
as capacidades necessárias a um correto crescimento e interação social. Com 
uma crescente prevalência, começa a merecer cada vez maior atenção por parte 
dos profissionais de saúde. Entre os problemas mais frequentemente identificados 
em indivíduos autistas estão patologias gastrointestinais e carências vitamínicas. 
Apesar de conhecidas alterações genéticas, a etiologia do autismo parece 
bastante difícil de esclarecer, revelando-se multifatorial. Diversos são os fatores 
de risco estudados como possíveis promotores da doença e várias formas 
alternativas de tratamento têm sido propostas, entre as quais se incluem diversas 
formas de intervenção nutricional. Por um lado, a suplementação multivitamínica, 
em ácidos gordos ómega-3 e em ácido fólico tem sido bastante utilizada para 
melhorar o estado nutricional de autistas. Por outro lado, tem-se revelado 
crescente a aposta numa alimentação isenta de caseína e glúten. Também o 
estado nutricional e metabólico durante a gestação parece ser importante no 
desenvolvimento da doença. Nesta revisão bibliográfica são abordados vários 
temas que dão ênfase ao papel da nutrição no autismo. 
Palavras-Chave  
Autismo, fatores de risco, estado nutricional e metabólico, suplementação, 
alimentação. 
Abstract 
Autism, a general developmental disorder, affects the necessary skills to a proper 
growth and social interaction. With an increasing prevalence, it begins to deserve 
special attention from health professionals. Among the problems most frequently 
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identified in autistic individuals are gastrointestinal disorders and vitamin 
deficiencies. Despite of the known genetic disorders, the etiology of autism seems 
to be difficult to clarify, revealing to be multifactorial. There are several risk factors 
studied as potential triggers of the disease and multiple alternative forms of 
treatment have been proposed, among which are included several nutritional 
interventions. First, multivitamin, omega-3 fatty acids and folic acid 
supplementation has been widely used to improve the nutritional status of autistic 
subjects. Moreover, a gluten free and casein free diet has been an increasing 
practice. Also the nutritional and metabolic status during pregnancy appears to be 
of major importance in disease development. In this review are discussed several 
issues that emphasize the role of nutrition in autism. 
Key words 
Autism, risk factors, nutritional and metabolic status, supplementation, diet.
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I. Introdução 
O autismo é um distúrbio generalizado do desenvolvimento, que se manifesta 
normalmente até aos três anos de idade, sendo extremamente variadas as 
características sintomatológicas, comportamentais e sociais apresentadas por 
cada indivíduo. As perturbações do espectro do autismo incluem o Síndroma de 
Asperger e atrasos de desenvolvimento não especificados.(1) De modo a 
simplificar o desenvolvimento do tema, o termo “autismo” é aqui utilizado para 
referir de forma generalizada todas as perturbações pertencentes ao seu 
espectro. Esta doença deixa comprometidas as capacidades necessárias a um 
correto desenvolvimento e uma adequada interação social, em que as 
manifestações podem ser, por exemplo, atraso na linguagem, agressividade, 
recusas na realização de tarefas de rotina, comportamentos estereotipados e 
repetitivos, entre outras.(1-3) Afeta em maior proporção indivíduos do sexo 
masculino e a sua prevalência tem vindo a aumentar, facto que tem levado ao seu 
reconhecimento como um problema de Saúde Pública.(4) O número de casos 
aumentou 78% desde 2007, atingindo aproximadamente 1 em cada 88 crianças 
nos Estados Unidos da América, de acordo com as estatísticas do Centers for 
Disease Control and Prevention publicadas em 2012(3), o que implica, 
consequentemente, uma maior prevalência de diversas patologias crónicas 
associadas à doença, como por exemplo, asma, diabetes tipo 1, esquizofrenia e 
distúrbios do sono. (3) Oliveira et al (5) verificaram uma prevalência do autismo de 
quase 10 em cada 10.000 crianças nascidas entre 1990 e 1992, em Portugal 
continental e Açores. 
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Existe uma importante associação entre as características genéticas e a etiologia 
do autismo. Várias mutações genéticas relacionadas com a função sináptica, o 
crescimento e a migração dos neurónios e o funcionamento de 
neurotransmissores, entre outras, têm sido descobertas. Tais alterações, pela 
interação com outros fatores de risco, tornam os indivíduos predispostos à 
doença, sendo as mutações “de novo” as mais estudadas.(6) Estas mutações 
podem ocorrer quer por exposição excessiva a fatores mutagénicos, como por 
exemplo metais pesados, quer por défices nos fatores endógenos protetores, 
como é o caso da vitamina D.(2, 6)  
Embora a sua etiologia, considerada multifatorial, seja ainda bastante difícil de 
esclarecer, tem sido crescente o interesse de diversas áreas médicas e muitos 
têm sido os fatores estudados como possíveis promotores da doença. Destes, 
alguns relacionam-se com aspetos de âmbito nutricional, o que poderá justificar 
uma intervenção nesta área. 
Entre as principais comorbilidades identificadas em autistas estão diversas 
patologias gastrointestinais(7), nomeadamente obstipação, diarreia, hiperplasia 
nodular linfóide íleo-cólica, enterocolite, gastrite, esofagite, disbiose e 
permeabilidade intestinal aumentada.(7-10) Para além disso, têm sido descritas 
alterações no perfil enzimático de doentes autistas, com diminuição da expressão 
de enzimas e transportadores, condições promotoras de má digestão e 
absorção.(10) Os nutrientes não digeridos podem servir de substrato para as 
bactérias, favorecendo assim o crescimento de uma flora anormal. A instabilidade 
da flora intestinal, por sua vez, pode conduzir a uma colonização por bactérias 
patogénicas e produtoras de neurotoxinas(8, 11), o que pode ser promotor de 
problemas como a obstipação e diarreia.(9) A microbiota normal do intestino é 
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importante, não só para competir com microrganismos patogénicos, como 
também para promover a motilidade gastrointestinal, manter o balanço hídrico e 
sintetizar algumas vitaminas. (9) 
Parecem ser também características do autismo alterações da resposta imunitária 
a certas proteínas alimentares, o que pode levar à inflamação gastrointestinal. 
Consequentemente, o possível desconforto intestinal resultante do processo 
inflamatório pode agravar os problemas comportamentais. É de acrescentar que a 
existência de uma anormal permeabilidade intestinal pode traduzir-se numa maior 
absorção de péptidos que, por sua vez, são capazes de atravessar a barreira 
hematoencefálica, exercendo efeitos a nível central como opióides.(8)  
Nesta revisão bibliográfica são abordados vários fatores nutricionais, não só 
aqueles descritos como fatores de risco, mas também os que têm sido sugeridos 
como promotores da melhoria do estado de saúde do autista. 
 
II. Intervenções nutricionais no autismo 
II.1. Suplementação vitamínica e mineral 
O estado nutricional do autista depende não só da ingestão alimentar, mas 
também de processos fisiológicos e metabólicos, como a digestão e a 
absorção.(12) Se por um lado, as possíveis perturbações metabólicas do autismo 
podem conduzir a necessidades acrescidas de vitaminas e minerais(12, 13), por 
outro lado, situações de recusa e seletividade alimentar são frequentes em 
autistas(14, 15), o que pode conduzir a um inadequado aporte de micronutrientes. 
Assim, tem sido crescente a investigação sobre diversos parâmetros nutricionais 
em doentes com autismo e sobre a eficácia de tratamentos que incluam 
suplementação vitamínica e mineral. (4, 12, 13)  
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Recentemente, Adams et al(12) investigaram detalhadamente a possível relação 
entre distúrbios metabólicos e nutricionais e a severidade do autismo. Foram 
medidas e comparadas as concentrações plasmáticas de vitaminas, minerais, 
aminoácidos e outros marcadores metabólicos de sulfatação, metilação e stress 
oxidativo entre um grupo de crianças autistas e um de crianças com normal 
desenvolvimento neurológico. Em média, as crianças com autismo apresentaram 
valores para a maioria das vitaminas, minerais e aminoácidos dentro dos 
parâmetros de referência, o que, segundo os autores, dificulta na prática clínica 
decidir se a suplementação é ou não necessária. Já os restantes biomarcadores 
sugerem um maior stress oxidativo e uma reduzida capacidade de transporte de 
energia, sulfatação e desintoxicação nas crianças autistas. Estes dados parecem 
relevantes, uma vez que a sulfatação é importante em muitos processos, 
incluindo reações de desintoxicação e inativação da síntese de catecolaminas no 
cérebro. No entanto, dado que alguns dos valores obtidos (vitaminas B6, C e K, 
N-metil-nicotinamida, cálcio, ferro, zinco e potássio), parecem estar 
significativamente associados à severidade do autismo, os autores admitem que 
um suporte nutricional que promova o aumento da ingestão de micronutrientes 
possa reduzir os seus sintomas e as suas co-morbilidades. Num outro estudo(16) 
elaborado com o objetivo de avaliar a eficácia da suplementação vitamínica e 
mineral, conclui-se que esta é benéfica na melhoria do estado nutricional e 
metabólico do autista, reduzindo também os sintomas da doença. Embora este 
benefício não seja evidente em todas as crianças e adultos suplementados 
durante os três meses de estudo, os autores sugerem que uma suplementação 
mais prolongada possa demonstrar maior eficácia. Ao comparar os efeitos de 
tratamentos farmacológicos com os de suplementação em micronutrientes em 
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crianças e jovens com autismo, Mehl et al(13) verificaram que ambos os grupos em 
estudo obtiveram melhorias comportamentais e sintomatológicas, no entanto, o 
tratamento com o suplemento multivitamínico mostrou-se mais vantajoso. 
  
II.2. Ácido fólico 
O ácido fólico é necessário na formação de metionina através da remetilação da 
homocisteína, aminoácido que tem sido observado em concentrações urinárias 
mais elevadas em autistas (17). Também uma deficiente concentração de folato no 
fluido cefalorraquidiano tem sido relacionada com atrasos no desenvolvimento.(4) 
Main et al(4), examinaram a associação entre a etiologia do autismo e as 
alterações do metabolismo do folato e da metionina, uma vez que este é crucial 
para a síntese e metilação do DNA e para o equilíbrio redox. Além disso, a 
metilação tem um importante papel na eliminação de metais pesados e função 
imunitária. Os autores sugerem que concentrações plasmáticas alteradas de 
metabolitos do ciclo da metionina podem dever-se a um transporte ou 
metabolismo anormal do folato e que a suplementação parece ser mais efetiva 
em crianças com autismo severo, com idade inferior a 3 anos e com baixos níveis 
de folato cerebral, resultando em melhorias comportamentais, motoras e 
neurológicas. Os resultados obtidos permitem sugerir um papel deste 
metabolismo no autismo e um efeito benéfico da suplementação, com o objetivo 
de normalizar as concentrações dos seus metabolitos, nomeadamente a 
homocisteína, pela estabilização dos processos de metilação. No entanto, mais 
estudos em larga escala são necessários para perceber a relação entre os 
distúrbios no metabolismo do folato com a etiologia do autismo e a necessidade 
de suplementação.  
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Também ao folato é atribuído um papel essencial para um neurodesenvolvimento 
adequado, especialmente durante o período pré-natal. Num estudo recente(18), 
com o objetivo de investigar a associação entre a suplementação com ácido fólico 
(antes e durante a gravidez e no primeiro mês após o parto, em aleitamento), as 
variações genotípicas no metabolismo do folato e o risco de autismo, constatou-
se que a ingestão de ácido fólico no primeiro mês de gravidez foi menor nas mães 
de crianças autistas, sendo tanto menor o risco da doença quanto maior as doses 
diárias ingeridas. Esta associação revelou-se muito mais forte para mães com 
alterações no genótipo da redútase do metilenotetrahidrofolato (MTHFR). Este 
estudo vai de encontro aos resultados anteriormente obtidos por Schmidt et al(19) 
relativamente à suplementação vitamínica pré-gestacional e gestacional, 
apresentando conclusões muito semelhantes. Por outro lado, Beard et al(20) 
colocaram a hipótese de que uma excessiva suplementação com folato durante a 
gravidez pode causar danos no tecido nervoso associados ao autismo, pelo que é 
de todo o interesse a realização de estudos com o objetivo de testar tal hipótese. 
 
II.3. Vitamina D 
Uma das vitaminas que mais tem despertado o interesse dos investigadores, no 
que diz respeito às perturbações nutricionais do autismo é a vitamina D. Na sua 
forma bioativa, intervém entre muitas outras funções fisiológicas, na modulação 
da imunidade inata e autoimunidade (21, 22), e auxilia na ativação de numerosos 
genes, incluindo alguns que têm sido relacionados com o autismo, regulando a 
sua expressão.(23) Neste âmbito, estão incluídas mutações genéticas relacionadas 
com a função nervosa, onde a vitamina D tem demonstrado um papel 
importante.(24)  
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Baixos níveis de vitamina D podem aumentar a suscetibilidade a infeções e a 
doenças autoimunes. Uma vez que existe uma forte associação entre o autismo e 
disfunções no sistema imunitário, esta vitamina é apontada como um fator de 
risco no desenvolvimento da doença. (21, 25) Por outro lado, não pode deixar de ser 
sugerida a hipótese de que, uma vez que parece existir défice de vitamina D nas 
doenças inflamatórias do intestino(26), o facto de muitas crianças autistas 
apresentarem distúrbios a nível intestinal, pode também influenciar os níveis 
plasmáticos desta vitamina.  
Molloy et al(27) mediram a concentração plasmática de calcidiol (25(OH)D) em 
crianças com autismo e verificaram que a maioria apresentava níveis baixos. No 
entanto, estes valores não se mostraram significativamente diferentes dos obtidos 
no grupo controlo (com desenvolvimento neurológico normal). Meguid et al(28), 
também avaliaram em crianças os níveis plasmáticos de calcidiol e ainda da sua 
forma ativa calcitriol [1,25(OH)2D3], tendo obtido resultados diferentes: os autistas 
apresentaram em ambas as formas níveis significativamente inferiores aos 
obtidos no grupo controlo (crianças saudáveis, com o mesmo nível 
socioeconómico e mesma faixa etária). Apesar de a amostra ser relativamente 
pequena, os autores sugerem que os valores inadequados de vitamina D nas 
crianças com autismo podem indicar que a suplementação é de extrema 
importância para o seu tratamento. Um estudo recente(29) mostrou existir um 
aumento do risco de desenvolver autismo nas crianças concebidas nos meses de 
inverno, em que a exposição solar é menor. No entanto, não só a produção de 
vitamina D pode variar ao longo das estações do ano, como a exposição a outros 
fatores de risco relacionados com a etiologia do autismo são diferentes ao longo 
do ano, pelo que a evidência não permite estabelecer uma hipótese razoável.(24).  
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A vitamina D também tem mostrado ser um fator merecedor de atenção durante a 
gestação.(24, 30) O facto de existirem níveis elevados de recetores para a vitamina 
D no cérebro fetal, os quais vão aumentando ao longo da gestação, serve como 
indicador da sua importante função para o normal desenvolvimento cerebral. 
Assim sendo, pode colocar-se a hipótese de que a deficiência em vitamina D 
durante o neurodesenvolvimento conduz, não só a um anormal desenrolar deste 
processo, mas também a um aumento da suscetibilidade a outros fatores de risco, 
como por exemplo infeções maternas, stress e químicos neurotóxicos, pela maior 
debilidade da função imunitária.(24) Podemos constatar que os vírus influenza, por 
exemplo, são mais ativos nos meses de inverno(31), pelo que níveis adequados de 
vitamina D neste período se tornam ainda mais importantes na proteção contra as 
infeções maternas causadas por estes vírus que, assim, poderão ter efeitos 
adversos no desenvolvimento cerebral, aumentando o risco de autismo.(30) Deste 
modo, Grant et al(30), pela análise de dados relativos à estação do ano e à latitude 
em que ocorreu o nascimento de crianças autistas, concluíram que níveis baixos 
de vitamina D maternos são um fator de risco para o desenvolvimento de autismo, 
sendo este maior se a gravidez decorre no inverno e em regiões de latitudes 
maiores. 
 
II.4. Ácidos gordos ómega-3 
Sendo o cérebro um dos tecidos mais ricos em lípidos, é necessária a 
incorporação de ácidos gordos e colesterol provenientes da corrente sanguínea, 
de modo a proporcionar um desenvolvimento adequado do tecido cerebral.(32)  
 Meguid et al(33) analisaram os níveis séricos de ácidos gordos polinsaturados 
(AGPI) em crianças com autismo, tendo estas apresentado valores 
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significativamente inferiores aos do grupo controlo. Após serem submetidas a um 
período de suplementação de três meses, grande parte das crianças manifestou 
melhorias significativas no seu comportamento, nomeadamente na concentração, 
no contacto visual, na linguagem e na capacidade motora. Outro estudo(32) 
revelou que as crianças autistas apresentavam níveis plasmáticos 
significativamente inferiores para a maioria dos AGPI e superiores para alguns 
ácidos gordos saturados, como por exemplo os ácidos valérico e hexanóico, 
sendo estes últimos apontados como possíveis indutores de disfunção da barreira 
hematoencefálica. Os autores alertam que alguns transtornos metabólicos 
frequentes em autistas, como por exemplo o stress oxidativo e a inflamação 
gastrointestinal, podem justificar a alteração do perfil lipídico. Também Yui et al(34), 
sugerem que a suplementação de ácido araquidónico e docosahexanóico em 
doses elevadas, melhora a interação social em indivíduos autistas, através da 
regulação da transdução de sinal. Contrariamente, outros trabalhos (35, 36) 
demonstraram não existir nem alterações lipídicas que permitam associar um 
metabolismo lipídico anormal à patogénese do autismo, nem melhorias 
significativas a nível comportamental, resultantes da suplementação. Apesar dos 
vários estudos realizados que indicam existência de benefício da suplementação 
com ácidos gordos ómega-3 na melhoria de certos sintomas em autistas(33, 34, 37, 
38), em todos eles o tamanho amostral é relativamente pequeno, as características 
da amostra são bastante diferentes e a constituição do suplemento utilizado não é 
comum. Desta forma, não é possível obter evidência suficiente para considerar a 
sua suplementação no tratamento do autismo.(39-41) 
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II.5. Dieta sem caseína e sem glúten 
Tem sido crescente a convicção de que o glúten (proteína presente em cereais, 
especialmente no trigo) e a caseína (proteína constituinte do leite e derivados) 
são dificilmente digeridas por indivíduos com autismo, formando moléculas 
designadas exorfinas. Estas moléculas são capazes de atravessar a barreira 
hematoencefálica, pelo que podem causar efeitos ao nível do sistema nervoso 
central.(42, 43) Tem também sido reportado um aumento de anticorpos IgA contra a 
caseína e a gliadina (proteína constituinte do glúten), com libertação de citocinas 
inflamatórias que promovem a inflamação da mucosa intestinal. Esta condição, 
por sua vez, conduz a menor atividade das enzimas líticas, tornando o processo 
de degradação proteica deficiente e aumentando a absorção de proteínas e 
péptidos, o que justifica a frequente deteção destes em concentrações elevadas 
na urina de doentes autistas(17, 42, 44, 45). Posto isto, surgiu a hipótese de que a 
exclusão de glúten e caseína da dieta fosse benéfica em indivíduos autistas.  
Knivsberg et al(46) avaliaram, ao longo de quatro anos, os efeitos de uma dieta 
sem caseína e sem glúten em autistas com níveis de proteínas na urina elevados, 
verificando-se que após um ano os parâmetros urinários normalizaram e as 
capacidades cognitivas, sociais e de comunicação melhoraram. Resultados 
semelhantes foram obtidos posteriormente num outro estudo randomizado(47). 
Desde então, verificou-se um crescente interesse na possível alteração do 
metabolismo destas proteínas com um suposto efeito opióide, bem como na 
isenção de glúten e caseína como tratamento complementar de autistas. Atuando 
como opióides, a caseína e o glúten podem causar falta de atenção, irritabilidade, 
obstipação, entre outros(45, 48-50). A elevada resposta imunitária encontrada em 
autistas contra algumas proteínas cerebrais e proteínas da dieta, como por 
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exemplo a gliadina, (25, 51, 52) parece justificar a intervenção dietética, que tem sido 
avaliada pelos pais de autistas como uma das mais efetivas, segundo o Autism 
Research Institute.(7) O paralelismo entre algumas manifestações clínicas do 
autismo e da doença celíaca não passa despercebido, uma vez que nesta última, 
em alguns casos, também são identificadas certas disfunções no sistema nervoso 
central.(53)  
Embora os estudos centrados na eficácia da dieta isenta de glúten e caseína no 
autismo não sejam muitos, vários têm sido os que concluem que a sua adoção 
pode ser bastante benéfica, melhorando quer os sintomas gastrointestinais, quer 
as capacidades e os comportamentos manifestados.(53-56). Também tem sido 
constatado que doentes com autismo que adotam uma alimentação sem caseína 
e sem glúten apresentam uma permeabilidade intestinal significativamente menor, 
fator contribuidor para a melhoria clínica.(9)  Contudo, é de considerar que, em 
algumas idades, o facto de se restringir a ingestão proteica poderá conduzir a 
situações de carência, nomeadamente de aminoácidos essenciais.(42, 50) 
A evidência acerca dos benefícios de uma dieta isenta de glúten e caseína não é 
forte, pelo que o tema tem sido muito questionado e controverso. Isto, porque se 
alguns estudos demonstram que os doentes beneficiam com a dieta, outros não 
mostram quaisquer melhorias, e outros ainda apresentam resultados mistos.(43, 57-
59) Reichelt et al(42) consideraram, no entanto, que resultados com efeitos 
negativos foram apenas obtidos em estudos de curta duração, com indivíduos de 
faixas etárias distintas e sem grupo controlo.  
Um estudo publicado muito recentemente(54), em que foram analisados 387 
questionários aplicados a pais e/ou cuidadores de crianças autistas, concluiu que 
as crianças que manifestavam sintomas gastrointestinais e alergias alimentares 
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obtiveram grandes melhorias através da implementação de uma dieta isenta de 
glúten e caseína, não só nos sintomas, bem como nos comportamentos sociais. O 
que parece ainda suscitar bastantes dúvidas é qual o critério a aplicar para definir 
que subgrupos de autistas responderão melhor à implementação da dieta, de 
acordo com os sintomas gastrointestinais e imunológicos apresentados.(54, 56)  
Adicionalmente, deve ser considerado que a exclusão de alimentos fornecedores 
de caseína e glúten da alimentação pode ser de difícil aceitação e aplicação por 
parte dos pais e das próprias crianças, pelo que apenas deve ser sugerido como 
tratamento em casos de justificada necessidade.(50, 60) Uma importante 
característica apresentada por alguns autistas, que não pode ser esquecida, pois 
pode comprometer o correto cumprimento da dieta, é a restrição alimentar. Muitas 
crianças com autismo são extremamente seletivas em relação ao que comem e, 
em alguns casos, os alimentos derivados do leite e do trigo são dos mais 
apreciados, o que poderá representar uma dificuldade acrescida nesta 
intervenção e se poderá traduzir em carências devido à ingestão alimentar 
reduzida.(15) Neste sentido, as modificações alimentares, quando implementadas, 
deverão ser sempre orientadas e acompanhadas por profissionais experientes, 
por forma a evitar potenciais deficiências nutricionais resultantes de uma restrição 
a longo prazo.(50, 56)  
 
III. Análise crítica  
O facto de a etiologia do autismo ser multifactorial torna a doença difícil de 
compreender e tratar. Não só a possível intervenção nutricional no tratamento do 
autismo deve merecer especial atenção, mas também a monitorização do estado 
nutricional e metabólico durante a gravidez é de extrema importância na 
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prevenção do desenvolvimento da doença, através da diminuição de alguns 
fatores de risco. 
Dadas as fragilidades na resposta imunitária verificadas em autistas, a sua 
suscetibilidade a fatores externos agressores está aumentada, pelo que se torna 
importante a deteção de possíveis deficiências vitamínicas, especialmente 
aquelas com manifestações a nível do sistema imune. 
Relativamente aos ácidos gordos ómega-3, para além do seu papel no 
neurodesenvolvimento, não podemos deixar de considerar também o seu papel 
anti-inflamatório, o que pode justificar a melhoria dos sintomas observada em 
alguns estudos envolvendo autistas submetidos a suplementação.   
Dada a crescente evidência e o uso cada vez mais global da dieta isenta de 
glúten e caseína, é importante analisar os distúrbios e possíveis alergias 
alimentares em cada caso, de modo a que esta intervenção seja aplicada em 
casos de real necessidade.  
De acordo com o que foi descrito, é inegável a premência de mais trabalhos de 
investigação que permitam obter clara evidência acerca da vantagem da nutrição 
ou de nutrientes específicos na terapêutica do autismo. Dessa forma, a adequada 
abordagem nutricional, inserida num programa multidisciplinar de tratamento da 
doença constituiria uma mais-valia para os doentes, contribuindo para a melhoria 
da sua situação clínica e da sua capacidade funcional. 
 
IV. Considerações finais 
Cada vez mais, faz sentido acreditar que o autismo é uma doença com efeitos 
prejudiciais para o cérebro e não uma doença cerebral. (21) Embora ainda haja 
muito para compreender no que diz respeito às diversas perturbações do autismo, 
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algumas conclusões podem ser tiradas a partir das investigações que têm sido 
realizadas.  
As patologias gastrointestinais são frequentes em autistas e podem, de certa 
forma, representar um fator agravante no âmbito comportamental, quer pelo 
desconforto que provocam, quer por condições como inflamação intestinal, 
permeabilidade intestinal aumentada e disbiose (7-10).  
As possíveis perturbações metabólicas do autismo podem conduzir a 
necessidades acrescidas de vitaminas e minerais, de tal modo que mesmo em 
indivíduos autistas com concentrações plasmáticas destes micronutrientes dentro 
dos parâmetros de referência, a sua suplementação se pode traduzir em 
melhorias sintomatológicas.(12, 13) 
No que se refere à suplementação com ácido fólico, uma vez que deficiências 
nesta vitamina têm sido relacionadas com atrasos no desenvolvimento 
neurológico, parece pertinente a sua associação com o risco de autismo, quer 
pelas concentrações de folato na gestante, quer no próprio indivíduo autista(4, 18). 
Quanto à vitamina D, podemos concluir que os doentes autistas são uma 
população em risco de défice desta vitamina, défice esse que, quer durante a 
gestação, quer nos primeiros tempos de vida, interagindo com outros fatores 
ambientais e genéticos, poderá aumentar o risco para o autismo.(24)  
O papel dos ácidos gordos ómega-3 no desenvolvimento cerebral tem justificado 
a investigação dos benefícios da sua suplementação em autistas, tendo havido 
melhorias sintomatológicas reportadas em alguns estudos. No entanto, até ao 
momento, não existe evidência suficiente quanto ao benefício da sua 
suplementação.(39, 41) 
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A dieta sem caseína e sem glúten tem vindo a merecer cada vez mais atenção 
por parte dos investigadores, uma vez que é adotada por muitos indivíduos 
autistas, sendo significativas as melhorias verificadas em alguns deles. No 
entanto, tais melhorias não são evidentes em todos os doentes, o que leva a 
acreditar que a sensibilidade a estas proteínas não é característica obrigatória da 
doença. Deste modo, o diagnóstico deverá permitir a identificação das alterações 
metabólicas e nutricionais, no sentido de tratar cada indivíduo, consoante as suas 
manifestações clínicas. No entanto, são necessários estudos com o objetivo de 
definir que diagnósticos imunológicos e gastrointestinais são indicadores para 
uma intervenção nutricional personalizada.(54, 56)  
Uma vez que o estudo do autismo é de difícil execução, pelos inúmeros fatores 
que estão envolvidos, são necessários mais estudos, no sentido de excluir 
possíveis interferências entre os mesmos, visando definir rigorosamente o papel 
de cada um deles na etiologia e no futuro tratamento da doença. 
16 
V. Referências Bibliográficas 
1. Parr J. Autism. Clinical evidence. 2010 Jan7. 2010. pii: 0322. 
2. Dietert RR, Dietert JM, DeWitt JC. Environmental risk factors for autism. 
Emerging Health Threats Journal. 2011;4:7111. 
3. Centers for Disease Control and Prevention. Prevalence of autism spectrum 
disorders--Autism and Developmental Disabilities Monitoring Network, 14 sites, 
United States, 2008. MMWR Surveill Summ. 2012; 61(3):1-19. 
4. Main PA, Angley MT, Thomas P, O'Doherty CE, Fenech M. Folate and 
methionine metabolism in autism: a systematic review. Am J Clin Nutr. 2010; 
91(6):1598-620. 
5. Oliveira G, Ataide A, Marques C, Miguel TS, Coutinho AM, Mota-Vieira L, et 
al. Epidemiology of autism spectrum disorder in Portugal: prevalence, clinical 
characterization, and medical conditions. Developmental medicine and child 
neurology. 2007; 49(10):726-33. 
6. Kinney DK, Barch DH, Chayka B, Napoleon S, Munir KM. Environmental 
risk factors for autism: do they help cause de novo genetic mutations that 
contribute to the disorder? [Research Support, N.I.H., Extramural Research 
Support, Non-U.S. Gov't Research Support, U.S. Gov't, P.H.S.]. Medical 
hypotheses. 2010; 74(1):102-6. 
7. Cubala-Kucharska M. The review of most frequently occurring medical 
disorders related to aetiology of autism and the methods of treatment. Acta 
neurobiologiae experimentalis. 2010; 70(2):141-6. 
8. Galiatsatos P, Gologan A, Lamoureux E. Autistic enterocolitis: fact or 
fiction? Canadian journal of gastroenterology = Journal canadien de 
gastroenterologie. 2009; 23(2):95-8. 
9. Adams JB, Johansen LJ, Powell LD, Quig D, Rubin RA. Gastrointestinal 
flora and gastrointestinal status in children with autism--comparisons to typical 
children and correlation with autism severity. BMC gastroenterology. 2011; 11:22. 
10. Williams BL, Hornig M, Buie T, Bauman ML, Cho Paik M, Wick I, et al. 
Impaired carbohydrate digestion and transport and mucosal dysbiosis in the 
intestines of children with autism and gastrointestinal disturbances. PloS one. 
2011; 6(9):e24585. 
11. Benach JL, Li E, McGovern MM. A microbial association with autism. mBio. 
2012; 3(1):e00019-12. 
12. Adams JB, Audhya T, McDonough-Means S, Rubin RA, Quig D, Geis E, et 
al. Nutritional and metabolic status of children with autism vs. neurotypical 
children, and the association with autism severity. Nutrition & metabolism. 2011; 
8(1):34. 
13. Mehl-Madrona L, Leung B, Kennedy C, Paul S, Kaplan BJ. Micronutrients 
versus standard medication management in autism: a naturalistic case-control 
study. Journal of child and adolescent psychopharmacology. 2010; 20(2):95-103. 
14. Emond A, Emmett P, Steer C, Golding J. Feeding symptoms, dietary 
patterns, and growth in young children with autism spectrum disorders. Pediatrics. 
2010; 126(2):e337-42. 
15. Volkert VM, Vaz PC. Recent studies on feeding problems in children with 
autism. Journal of applied behavior analysis. 2010; 43(1):155-9. 
16. Adams JB, Audhya T, McDonough-Means S, Rubin RA, Quig D, Geis E, et 
al. Effect of a vitamin/mineral supplement on children and adults with autism. BMC 
pediatrics. 2011; 11:111. 
17 
 
17. Kaluzna-Czaplinska J, Michalska M, Rynkowski J. Homocysteine level in 
urine of autistic and healthy children. Acta biochimica Polonica. 2011; 58(1):31-4. 
18. Schmidt RJ, Tancredi DJ, Ozonoff S, Hansen RL, Hartiala J, Allayee H, et 
al. Maternal periconceptional folic acid intake and risk of autism spectrum 
disorders and developmental delay in the CHARGE (CHildhood Autism Risks from 
Genetics and Environment) case-control study. The American Journal of Clinical 
Nutrition. 2012; 96(1):80-89. 
19. Schmidt RJ, Hansen RL, Hartiala J, Allayee H, Schmidt LC, Tancredi DJ, et 
al. Prenatal vitamins, one-carbon metabolism gene variants, and risk for autism. 
Epidemiology (Cambridge, Mass). 2011; 22(4):476-85. 
20. Beard CM, Panser LA, Katusic SK. Is excess folic acid supplementation a 
risk factor for autism? Medical hypotheses. 2011; 77(1):15-7. 
21. Becker KG. Autism, immune dysfunction and Vitamin D. Acta psychiatrica 
Scandinavica. 2011; 124(1):74-5. 
22. Christakos S, Ajibade DV, Dhawan P, Fechner AJ, Mady LJ. Vitamin D: 
metabolism. Endocrinology and metabolism clinics of North America. 2010; 
39(2):243-53. 
23. Bakare MO, Munir KM, Kinney DK. Association of hypomelanotic skin 
disorders with autism: links to possible etiologic role of vitamin-D levels in autism? 
Hypothesis (University of Toronto Dept of Medical Biophysics). 2011, 9(1):e2. 
24. Kocovska E, Fernell E, Billstedt E, Minnis H, Gillberg C. Vitamin D and 
autism: Clinical review. Research in developmental disabilities. 2012; 33(5):1541-
50. 
25. Goines P, Van de Water J. The immune system's role in the biology of 
autism. Current opinion in neurology. 2010; 23(2):111-7. 
26. Bours PH, Wielders JP, Vermeijden JR, van de Wiel A. Seasonal variation 
of serum 25-hydroxyvitamin D levels in adult patients with inflammatory bowel 
disease. Osteoporosis international : a journal established as result of cooperation 
between the European Foundation for Osteoporosis and the National 
Osteoporosis Foundation of the USA. 2011; 22(11):2857-67. 
27. Molloy CA, Kalkwarf HJ, Manning-Courtney P, Mills JL, Hediger ML. 
Plasma 25(OH)D concentration in children with autism spectrum disorder. 
Developmental medicine and child neurology. 2010; 52(10):969-71. 
28. Meguid NA, Hashish AF, Anwar M, Sidhom G. Reduced serum levels of 25-
hydroxy and 1,25-dihydroxy vitamin D in Egyptian children with autism. Journal of 
alternative and complementary medicine (New York, NY). 2010; 16(6):641-5. 
29. Zerbo O, Iosif AM, Delwiche L, Walker C, Hertz-Picciotto I. Month of 
conception and risk of autism. Epidemiology (Cambridge, Mass). 2011; 22(4):469-
75. 
30. Grant WB, Soles CM. Epidemiologic evidence supporting the role of 
maternal vitamin D deficiency as a risk factor for the development of infantile 
autism. Dermato-endocrinology. 2009; 1(4):223-8. 
31. Khamphaphongphane B, Ketmayoon P, Lewis HC, Phonekeo D, Sisouk T, 
Xayadeth S, et al. Epidemiological and virological characteristics of seasonal and 
pandemic influenza in Lao PDR, 2008-2010. Influenza and other respiratory 
viruses. 2012 Jun 21. [Epub ahead of print] 
32. El-Ansary AK, Bacha AG, Al-Ayahdi LY. Plasma fatty acids as diagnostic 
markers in autistic patients from Saudi Arabia. Lipids in health and disease. 2011; 
10:62. 
18 
33. Meguid NA, Atta HM, Gouda AS, Khalil RO. Role of polyunsaturated fatty 
acids in the management of Egyptian children with autism. Clinical biochemistry. 
2008; 41(13):1044-8. 
34. Yui K, Koshiba M, Nakamura S, Kobayashi Y. Effects of large doses of 
arachidonic acid added to docosahexaenoic acid on social impairment in 
individuals with autism spectrum disorders: a double-blind, placebo-controlled, 
randomized trial. Journal of clinical psychopharmacology. 2012; 32(2):200-6. 
35. Politi P, Cena H, Comelli M, Marrone G, Allegri C, Emanuele E, et al. 
Behavioral effects of omega-3 fatty acid supplementation in young adults with 
severe autism: an open label study [Clinical Trial]. Archives of medical research. 
2008; 39(7):682-5. 
36. Bu B, Ashwood P, Harvey D, King IB, Water JV, Jin LW. Fatty acid 
compositions of red blood cell phospholipids in children with autism [Comparative 
Study 
Research Support, N.I.H., Extramural 
Research Support, Non-U.S. Gov't]. Prostaglandins, leukotrienes, and essential 
fatty acids. 2006; 74(4):215-21. 
37. Amminger GP, Berger GE, Schafer MR, Klier C, Friedrich MH, Feucht M. 
Omega-3 fatty acids supplementation in children with autism: a double-blind 
randomized, placebo-controlled pilot study. Biological psychiatry. 2007; 61(4):551-
3. 
38. Bent S, Bertoglio K, Ashwood P, Bostrom A, Hendren RL. A pilot 
randomized controlled trial of omega-3 fatty acids for autism spectrum disorder. 
Journal of autism and developmental disorders. 2011; 41(5):545-54. 
39. Williams K, Marraffa C. No evidence yet to support omega-3 fatty acids as a 
treatment for autism. Journal of paediatrics and child health. 2012; 48(6):534-6. 
40. Bent S, Bertoglio K, Hendren RL. Omega-3 fatty acids for autistic spectrum 
disorder: a systematic review. Journal of autism and developmental disorders. 
2009; 39(8):1145-54. 
41. James S, Montgomery P, Williams K. Omega-3 fatty acids supplementation 
for autism spectrum disorders (ASD). Cochrane database of systematic reviews 
(Online). 2011(11):CD007992. 
42. Reichelt KL, Knivsberg AM. The possibility and probability of a gut-to-brain 
connection in autism. Annals of clinical psychiatry : official journal of the American 
Academy of Clinical Psychiatrists. 2009; 21(4):205-11. 
43. Mulloy A, Lang R, O’Reilly M, Sigafoos J, Lancioni G, Rispoli M. Gluten-free 
and casein-free diets in the treatment of autism spectrum disorders: A systematic 
review. Research in Autism Spectrum Disorders. 2010; 4(3):328-39. 
44. Evans C, Dunstan RH, Rothkirch T, Roberts TK, Reichelt KL, Cosford R, et 
al. Altered amino acid excretion in children with autism. Nutritional neuroscience. 
2008; 11(1):9-17. 
45. Whiteley P, Rodgers J, Savery D, Shattock P. A gluten-free diet as an 
intervention for autism and associated spectrum disorders:preliminary findings. 
Autism. 1999; 3(1):45-65. 
46. Knivsberg AM, Reichelt KL, Nødland M, Høien T. Autistic Syndromes and 
Diet: a follow‐up study. Scandinavian Journal of Educational Research. 1995; 
39(3):223-36. 
47. Knivsberg AM, Reichelt KL, Hoien T, Nodland M. A randomised, controlled 
study of dietary intervention in autistic syndromes. Nutritional neuroscience. 2002; 
5(4):251-61. 
19 
 
48. Vojdani A, Pangborn JB, Vojdani E, Cooper EL. Infections, toxic chemicals 
and dietary peptides binding to lymphocyte receptors and tissue enzymes are 
major instigators of autoimmunity in autism. International journal of 
immunopathology and pharmacology. 2003; 16(3):189-99. 
49. Frye RE, Sreenivasula S, Adams JB. Traditional and non-traditional 
treatments for autism spectrum disorder with seizures: an on-line survey. BMC 
pediatrics. 2011; 11:37. 
50. Marcason W. What is the current status of research concerning use of a 
gluten-free, casein-free diet for children diagnosed with autism? Journal of the 
American Dietetic Association. 2009; 109(3):572. 
51. Vojdani A, Bazargan M, Vojdani E, Samadi J, Nourian AA, Eghbalieh N, et 
al. Heat shock protein and gliadin peptide promote development of peptidase 
antibodies in children with autism and patients with autoimmune disease. Clinical 
and diagnostic laboratory immunology. 2004; 11(3):515-24. 
52. Vojdani A, O'Bryan T, Green JA, McCandless J, Woeller KN, Vojdani E, et 
al. Immune response to dietary proteins, gliadin and cerebellar peptides in children 
with autism. Nutritional neuroscience. 2004; 7(3):151-61. 
53. Genuis SJ, Bouchard TP. Celiac disease presenting as autism. Journal of 
child neurology. 2010; 25(1):114-9. 
54. Pennesi CM, Klein LC. Effectiveness of the gluten-free, casein-free diet for 
children diagnosed with autism spectrum disorder: based on parental report. 
Nutritional neuroscience. 2012; 15(2):85-91. 
55. Hsu CL, Lin CY, Chen CL, Wang CM, Wong MK. The effects of a gluten 
and casein-free diet in children with autism: a case report. Chang Gung medical 
journal. 2009; 32(4):459-65. 
56. Whiteley P, Haracopos D, Knivsberg AM, Reichelt KL, Parlar S, Jacobsen 
J, et al. The ScanBrit randomised, controlled, single-blind study of a gluten- and 
casein-free dietary intervention for children with autism spectrum disorders. 
Nutritional neuroscience. 2010; 13(2):87-100. 
57. Levy SE, Hyman SL. Complementary and alternative medicine treatments 
for children with autism spectrum disorders. Child and adolescent psychiatric 
clinics of North America. 2008; 17(4):803-20, ix. 
58. Elder JH, Shankar M, Shuster J, Theriaque D, Burns S, Sherrill L. The 
gluten-free, casein-free diet in autism: results of a preliminary double blind clinical 
trial. Journal of autism and developmental disorders. 2006; 36(3):413-20. 
59. Hjiej H, Doyen C, Couprie C, Kaye K, Contejean Y. [Substitutive and 
dietetic approaches in childhood autistic disorder: interests and limits]. 
L'Encephale. 2008; 34(5):496-503. 
60. Goday P. Whey watchers and wheat watchers: the case against gluten and 
casein in autism. Nutrition in clinical practice : official publication of the American 
Society for Parenteral and Enteral Nutrition. 2008; 23(6):581-2. 
 
 
 
 
 
20 
 
 
